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論文内容の要旨
リポ蛋白リバーゼ (LP L) は，末梢血管内壁に存在し，カイロミクロンや超低比重リポ蛋白にある




これらの cDNAより塩基配列を決定し，一次構造を推定した。さらに， ヒト LPL の cDNAを用い
て，動物細胞において，活性型組換えLPLを，発現分泌させることができた。





第 2 章では，前章で得た配列をもとに，合成DNAプロープを作製し，ウシ乳腺由来の mRNAの
cDNA ライブラリーをスクリーニングした。その結果，全構造遺伝子を含むクローンを得た。 dideoxy
法により決定した全塩基配列より推定したウシ LPL は， 2 カ所の糖付加部位を持つ450アミノ酸残基
より成る親水性蛋白であった。
第 3 章では， ここで得たウシ LPL cDNAをプローブとして， ヒト胎盤由来の mRNA の
cDNA ライブラリーをスクリーニングした。その結果，全構造遺伝子を含むヒト LPL cDNA のク
-574-
ローンを得た。これより推定されるヒト LPL は. 448アミノ酸残基より成る親水性蛋白であった。ウ
シ LPL との相同性は，アミノ酸レベルで92%. 塩基配列では. 80%であった。





本論文は末梢血管内壁に存在しリポ蛋白の代謝に関与するリポ蛋白リバーゼ (LP L) の遺伝子をヒ
トおよびウシよりクローン化し，マウスミエローマ細胞において分泌生産させる系を確立した。すなわ
ち LPLの生産の基礎を確立したものである。成果の中には次の重要な知見が含まれている。




同定し， リパーゼ活性をもっ酵素群が 1 つのファミリーを形成し，アミノ酸配列が進化の過程でよく
保存されていることを示している。
(2) ヒト LP L cDNAの構造遺伝子部分と分泌型発現ベクターとを組合せ. LPL発現分泌プラスミ
ドを構築している。このプラスミドをマウスミエローマ細胞に導入し，高比活性のLPLを分泌させ
ることに成功している o 用いたミエローマ細胞は浮遊型細胞で、あり，今後ヒト LPLの工業レベルで
の大量生産が可能となった。
以上のように本論文は，細胞工学ならびに医薬品工業に対して貢献するところが大きい。よって本論
文は博士論文として価値あるものと認めるo
